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Diyabetik ve Nondiyabetik Orta Derecede Bobrek Yetmezligi Olan
Hastalarda Renal Osteodistrofi Parametrelerinin Karsilastirilmasi

The Comparison of Renal Osteodystrophy Parameters
in Diabetic and Nondiabetic Patient with Moderate Renal Failure

0Z

AMAC: Renal Osteodistrofi (ROD), kronik bobrek yetmezliginin (KBY) sik gorlen bir
komplikasyonudur. Bu ¢alismada, orta derecede bobrek yetmezligi olan hastalarda diyabetin ROD
parametrelerini etkileyip etkilemedigi arastirildi

GEREC ve YONTEM: Bu calisma, Ataturk Universitesi Tip Fakultesi Hastanesi Nefroloji
Poliklinigi’'nde orta derecede bobrek yetmezIligi tanisiyla takip edilen 30 diyabetik, 30 nondiyabetik
olmak tizere toplam 60 hasta ve 26 saglikli bireyden olusturulan kontrol grubu tizerinde gerceklestirildi.
Kontrol ve hasta gruplarinin serum kalsiyum (Ca*?), fosfor (P), parathormon (PTH) konsantrasyonlarina
ve alkalen fosfataz (ALP) aktivitelerine bakildi.

BULGULAR: Hasta grubunun sonuglart kontrol grubuyla karsilastirildiginda, ortalama serum
Ca*? konsantrasyonu anlamli dizeyde daha dusuk (p<0,05), serum P, PTH konsantrasyonlari ve
ALP aktivitesi anlamli dizeyde daha yuksek olarak dlculdu (p<0,001). Diyabetik KBY’li grup ile
nondiyabetik KBY’li grup arasinda ortalama serum Ca*?, P, PTH konsantrasyonlar1 ve ALP aktivitesi
acisindan bir fark bulunmadi (p>0,05).

SONUC: Diyabetik KBYli hastalar ile nondiyabetik KBY li hastalarin ROD parametreleri a¢isindan
bir farklilik gostermedigini tespit ettik. Orta derecede bobrek yetmezligi olan hastalarda diabetes
mellitusun ROD icin bir risk olusturmadigini dustinmekteyiz. Ancak daha fazla hasta ile yapilacak,
histolojik incelemelerin de oldugu, prospektif ¢calismalara ihtiya¢ vardir.

ANAHTAR SOZCUKLER: Orta derecede bobrek yetmezligi, Diabetes mellitus, Renal
osteodistrofi

ABSTRACT

OBJECTIVE: Renal Osteodystrophy (ROD) is a commonly seen complication of chronic renal
failure (CRF). In this study, it was investigated that whether diabetes has an additional deteriorating
effect on the ROD parameters in patients with moderate renal failure.

MATERIAL and METHOD: This study was carried out in 60 (30 diabetic and 30 non-diabetic)
patients with moderate renal failure. Twenty-six healthy subjects were taken as the control group. As
ROD parameters, serum calcium (Ca*?) and phosphorus (P) concentrations and alkaline phosphatase
(ALP) activities and parathormone (PTH) concentration were measured.

RESULTS: When the results of the patient group were compared with those of the control group,
the mean serum Ca*? concentration was found lower (p<0.05), the mean serum P, PTH concentration
and ALP activity were found higher (p<0.001). There were no significant differences between the
nondiabetic and the diabetic patient groups in terms of serum Ca*?, P, PTH concentration and ALP
activity (p>0.05).

CONCLUSION: In conclusion, we did not find any significant difference between nondiabetic and
diabetic subjects in terms of ROD parameters. Therefore, we speculate that diabetes may not create
any risk in patients with moderate renal failure for ROD. However, further prospective and detailed
studies comprising more patients also including histological examination are needed for clarifying
this situation subject.
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GIRIS

Kronik bobrek yetmezligi (KBY), cesitli nedenlere baglh
olarak, nefronlarin ilerleyici ve geri donusumsuz kaybi
sonucunda olugan bir sendromdur. KBY glomeriler filtrasyon
hizina (GFH) gore 5 evreye ayrilmaktadir (1). KBY’ye yol
acan nedenlerin dagilimi ulkeden ulkeye, itk ve cinsiyete gore
farkliliklar gosterir. Son donemlerde yapilan arastirmalara
gore dunyanin her yerinde diyabete bagli bobrek yetmezligi
gelisen hasta orani giderek artmaktadir. Diabetes mellitus
(DM), ulkemizde ve batili ulkelerde son donem bobrek
yetmezliginin (SDBY) en onemli nedenidir (2,3). Hastalarda
once mikroalbuminiri ile baglayan sinsi bir nefropati gelisir,
kan basinci giderek yukselir ve glomerulin yapisi zarar goriir.
Nihayet hipertansiyon, proteiniri ve bobrek yetmezligi ile
karakterize diabetik nefropati (DNP) belirgin hale gelir (4-5).

KBY’nin ilk donemlerinden itibaren fonksiyon goren
nefronlarin  sayisi azalmaktadir. KBY gelisen hastalarda
glomerillerin, tubuluslerin veya her ikisinin fonksiyonlari
bozulmus olup, organizmada bir¢ok biyokimyasal ve metabolik
bozukluklar meydana gelmektedir. Bu bozukluklardan birisi de
iskelet sisteminde meydana gelen renal osteodistrofidir (ROD).
ROD, GFH 60 mL/dak’nin altina duistigii zaman ortaya ¢ikmaya
baslayan, GFH 30 ml/dak’nin altina dustugunde asikar olarak
izlenen ve SDBY olan hastalarin buyuk kisminda bulunan
kemige ait lezyonlar kompleksi olarak tanimlanir. KBY olan
hastalarda, 25(OH) kolekalsiferol 1,25(OH), kolekalsiferole
dontigemediginden aktif vitamin D, (1,25(OH), D,) eksikligi
ortaya c¢ikar. Buna bagl olarak kan kalsiyum (Ca*?) seviyeleri
duser ve hipokalsemi olusur. KBY nin baglamasiyla birlikte
fosfor (P) bobrek yoluyla atilamaz ve P retansiyonu olusur
ve bunun sonucunda hiperfosfatemi meydana gelir. Olusan
hipokalsemi, hiperfosfatemi ve yuksek parathormon (PTH)
seviyeleri sonucunda hastada sekonder hiperparatiroidizm
(sHPT) meydana gelir. ROD tanisinda, klinik bulgu ve
semptomlar, laboratuvar bulgular1 (PTH, alkalen fosfataz, kemige
spesifik alkalen fosfataz, Ca*?, P), goruntileme yontemleri ve
kemik biyopsisi kullanilmaktadir. KBY "nin erken donemlerinde
klinik bulgu ve semptomlar gorulmemekte, ancak biyokimyasal
bulgular bulunmaktadir (6-10).

Calismamizda, orta derecede bobrek yetmezligi olan
hastalarda nondiyabetik KBY olan hastalar ile diyabetik KBY
olan hastalarin ROD laboratuvar parametrelerinden Ca*,
P, PTH konsantrasyonlar1 ve alkalen fosfataz (ALP), kemige
spesifik alkalen fosfataz (bALP) aktiviteleri arasinda fark olup
olmadigini arastirmay1 amacladik.

GEREC ve YONTEMLER

Bu calisma, Ataturk Universitesi Tip Fakultesi Nefroloji
Poliklinigi’ne Mayis 2005 ile Nisan 2006 tarihleri arasinda
basvuran GFH degerleri 30-59 mL/dak olan orta derecede bobrek
yetmezligi olan 60 hasta (30’u diyabetik, 30’u nondiyabetik) ve

26 saglikl birey uzerinde gerceklestirildi. D vitamini, kalsiyum
iceren preparatlar ve fosfor baglayict kullanan hastalar ¢aligma
dig1 brrakildi.

DM'’li, nondiyabetik ve kontrol grubundaki hastalardan 2 mL
kan biyokimya tuplerine alinarak, tamamen pihtilagtiktan sonra
5000 rpm’de 5 dakika santrifj edildi. Ust fazda kalan serum
ayrilarak caligilacagi giine kadar -80 °C’de derin dondurucuda
saklandi.

Ca*?, P konsantrasyonlari ve ALP, bALP aktivitesi
OLYMPUS AU 2700 (MIHSIMA OLYMPUS CO. LTD.
JAPAN) otoanalizorle spektrofotometrik metotlarla olculdi.
PTH konsantrasyonu ise MODULAR E 170 (MODULAR
ANALYTIC TOKYO/ JAPAN) cihaziyla kemiliminesans enzim
immunoassay metoduyla hormon laboratuvarinda ol¢uldi.
GFH, kreatinin klirensi olculerek belirlendi. Kreatinin klirensi
Cockroft-Gault formuli ile hesaplandi.

Kategorik degiskenlerin analizi ki-kare testi ile surekli
degiskenlerin analizi ise “one-way ANOVA” ile yapildi. Gruplar
arasit karsilagtirmalarda Post Hoc Scheffe testi kullanildi. P
<0,05 olmasi durumunda gruplar arasi istatiksel fark onemli
kabul edildi.

BULGULAR

Kontrol grubu, 16’s1 erkek (%61,5), 10’u kadin (%38,5)
olan saglikli bireylerden olusurken, nondiyabetik KBY’li
grubun 20°si erkek (%66,7), 10’u kadin (%56,7) ve diyabetik
KBY'li grubun ise 17’si erkek (%56,7), 13’1 kadin (%43,3) olan
hastalardan olugmaktaydi. Calisma gruplarindaki hastalarin
yas ortalamalar1 arasinda bir fark yok iken (p>0,05), Diyabetik
hastalarin vicut agirligi, kontrol ve nondiyabetik hastalardan,
nondiyabetik hastalarin viicut agirhigr ise kontrol grubundan
daha yuksek bulundu (p<0,05). Hastalara ait bilgiler Tablo I’de
ozetlenmisgtir.

Nondiyabetik KBY’li grup ile kontrol grubu karsilastirildi-
ginda, serum glukoz degerleri acisindan istatistiksel olarak fark
bulunmazken (p>0,05), nondiyabetik hastalarda ortalama serum
kreatinin, BUN, urik asit, PTH, ALP, bALP, ve P degerleri
anlamli duzeyde daha yitksek iken (p<0,001), serum Ca*?,
albumin degerleri ve GFH ise anlamli duzeyde daha dusuk
olarak bulundu (sirastyla p<0,05, p<0,05 ve p<0,001) (Tablo I).

Diyabetik KBYli grup ile kontrol grubu karsilastirildiginda,
diyabetik hastalarda ortalama serum glukoz, kreatinin, BUN,
urik asit, PTH, ALP, bALP, ve P degerleri anlamli duzeyde
daha yuksek iken (p<0,001), serum Ca*?, albiimin degerleri ve
GFH ise anlamli duzeyde daha dusuk olarak bulundu (sirastyla
p<0,05, p<0,05 ve p<0,001) (Tablo I).

Nondiyabetik KBY’li grup ile diyabetik KBY’li grubun
sonuglar karsilastirildiginda; ortalama serum kreatinin, BUN,
urik asit, PTH, ALP, bALP, Ca, P degerleri ve GFH degerleri
arasinda istatistiksel olarak onemli fark bulunmadi (p>0,05).

36

Cilt/Vol: 19, No: 1, 2010, Sayfa/Page: 35-39



Turk Nefroloji Diyaliz ve Transplantasyon Dergisi
Turkish Nephrology, Dialysis and Transplantation Journal

Cengiz O ve ark: Diyabetik ve Nondiyabetik Orta Derecede Bobrek Yetmezligi
Olan Hastalarda Renal Osteodistrofi Parametrelerinin Karsilastirilmasi

Tablo I: Calisma gruplarinin sonug¢lariin karsilagtirilmast.

Grup K (n=26) | Grup ND (n=30) | Grup D (n=30) | Grup K-ND | Grup K-D | Grup ND-D

Ortalama+SS Ortalama=SS Ortalama+SS P P P
Yas (y1l) 584+119 59,7+ 12,6 57,6 £ 14,2 >0,05 >0,05 >0,05
Vicut agirhg (kg) 77,9 £12,0 85,4+ 10,6 1014+ 13,4 <0,05 <0,001 <0,001
GFH (mL/dak) 101,9+17,3 38,1 +7,6 43,2 +8,2 <0,001 <0,001 >0,05
Glukoz (mg/dL) 91,5+94 94,1 +8,0 192,1 + 54,7 >0,05 <0,001 <0,001
Kreatinin (mg/dL) 0,9+0,1 24 +£0,3 2,5+0,3 <0,001 <0,001 >0,05
BUN (mg/dL) 129+43 433+ 10,5 479+ 11,5 <0,001 <0,001 >0,05
Urik asit (mg/dL) 5,1+£0,7 82+1,6 7,3+£2,02 <0,001 <0,001 >0,05
Albumin (g/dL) 42+0,5 39+0,6 35+0,6 <0,05 <0,05 <0,05
ALP (U/L) 188,2 +33,2 319,0 = 108,6 288,7 + 1347 <0,001 <0,001 >0,05
bALP (U/L) 102,6+27,8 238,1+84,3 208,3+97,3 <0,001 <0,001 >0,05
PTH (pg/mL) 449 +89 173,3+71,4 159,8 + 65,6 <0,001 <0,001 >0,05
Kalsiyum (mg/dL) 9,0+0,5 8,3+0,9 7,8+1,2 <0,05 <0,05 >0,05
Fosfor (mg/dL) 39+0,5 5,1+0,9 53+0,5 <0,001 <0,001 >0,05

Grup K: Kontrol grubu, Grup ND: Nondiyabetik grup, Grup D: Diyabetik grup. ALP: Alkalen fosfataz, bALP: Kemige spesifik alkalenfosfataz,
BUN: Kan ure azotu, GFH: Glomertler filtrasyon hizi, PTH: Parathormon, SS: Standart sapma.

Diyabetik KBY grubunda ortalama serum glukoz degeri daha
yuksek, albumin degeri ise daha dusik bulundu (sirasiyla
p<0,001 ve p<0,05) (Tablo I).

TARTISMA

ROD, KBY’nin en onemli komplikasyonlarindan biridir
ve bu konuda bir¢cok arastirma yapilmistir. Spasovski ve ark.
(11) yaptiklart ¢aligmada, SDBY gelisen hastalarda serum
Ca*? seviyelerini saglikli kisilere gore anlamli olarak dusuk
bulmuglardir. Bagka bir ¢aligmada, KBY hastalarinin GFH
degerleri 30 mL/dak/1,73 m?’nin altina dusunce serum Ca*?
seviyelerinin giderek azaldigi bulunmustur (12). Ayrica
hemodiyaliz (HD) surelerine gore 1-4 yil arasinda HD’e giren
hastalarla yapilan bir ¢alismada, dorduncu yila dogru diyaliz
suresi uzadik¢a hastalarin serum Ca* seviyelerinin dugstugu
ifade edilmistir (13). Yumita ve ark.(14) serum Kkreatinin
degerlerine gore orta derecede bobrek yetmezlikli prediyaliz
hastalarinda serum Ca* seviyelerinin saglikli bireylerin
serum Ca*? seviyelerinden farkli olmadigini ifade etmislerdir.
Calismamizda, hasta gruplarinin serum Ca*? dizeyi kontrol
grubuna gore anlamli duzeyde dusiuk bulunurken, diyabetik ve
nondiyabetik grup arasinda bir fark bulunamadi.

Yapilan bir calismada, ROD hastalarinda saglikli kisilere
gore serum P seviyeleri anlamli olarak yuiksek bulunmustur (11).

Hilker ve ark. (15) P baglayici herhangi bir tedavi gormeyen
KBY’li hastalarin tedavi goren gruba ve saglikli bireylere
gore ortalama serum P seviyelerini anlamli olarak yuksek
oldugunu bildirmiglerdir. HD hastalariyla yapilan bir ¢alismada,
HD tedavisi almalarina ragmen yillar ilerledik¢ce serum P
seviyelerinin yukseldigi ifade edilmigtir (12). Yaptigimiz
caligsmada hasta gruplarinin serum P duizeyleri kontrol grubundan
anlamli olarak yuksek bulundu. Ancak nondiyabetik KBY grup
ile diyabetik KBY grubun serum P seviyeleri arasinda anlamli
fark tespit edilmedi.

Diyaliz hastalarinda ROD gorulme sikligt ve ROD’un
ozelliklerini arastirmak icin yapilan bir calismada, ALP
aktivitesinin yuksekligi ile ROD olusumu arasinda pozitif bir
iligki tespit edilmistir (16). Bu hastalarda, ALP aktivitesi arttik¢a
ROD gelisimi de artmigtir. HD hastalariyla yapilan bir calismada
ise, diyaliz tedavisinin siiresi ilerledikce ALP aktivitesinde artis
gozlenmigtir. Ancak diyabetik HD hastalar1 ile nondiyabetik
HD hastalarinda, bakilan ALP aktiviteleri arasinda bir fark
bulunamamaigtir (10,13). Yumita ve ark. (14) kreatinin degerleri
arttikca ALP aktivitesinin yukseldigini bulmusglardir. Spasovski
ve ark. (11) sHPT gelisen diyaliz hastalarinda ALP ve bALP
aktivitelerinde belirgin artis tespit etmiglerdir. Gomes ve ark. (12)
GFH =< 30 mL/dak ve GFH > 30 mL /dak olmak uzere iki gruba
ayirdiklar: hastalarda GFH degeri azaldikga ALP aktivitelerinin
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arttigin1 bulmuglardir. Ayn1 ¢alismada, PTH konsantrasyonu
arttikca ALP aktivitesinin arttigin1 bildirmislerdir. Yeung ve ark.
(18) diyaliz hastalarinda yaptiklari caligmada hastalarin bALP
aktivitelerinde artig tespit etmislerdir. Prediyaliz hastalarinda
yapilan bir caligmada, ALP aktivitesi ile PTH konsantrasyonlari
arasinda onemli korelasyon bulundugu, ancak bALP ile PTH
arasinda onemli korelasyon bulunmadigi bildirilmigtir (19).
Calismamizda her iki hasta grubunun ALP ve bALP aktiviteleri
kontrol grubunun ALP ve bALP aktivitelerinden anlamli olarak
yuksek bulundu. Hasta gruplari arasinda ise ALP ve bALP
aktiviteleri acisindan anlamli fark tespit edilmedi.

Prediyaliz hastalarinda yapilan bir calismada, kemik
histofotometrisi yapilmig ve bu hastalarin % 91,4’unde
ROD’ye ait bulgular gozlenmigtir. Bu hastalarin serum PTH
seviyeleri normalden ytiksek bulunmustur (17). Yumita ve ark.
(14) serum kreatinin duzeyleri yuksek olan hastalarin serum
kreatininleri dugik olanlara gore PTH konsantrasyonlarini
yuksek bulmuglardir. Spasovski ve ark. (11) ROD hastalarinin
serum PTH seviyelerinin saglikli kigilerden yuksek oldugunu
tespit etmiglerdir. HD hastalarinda diyaliz suresi uzadikca
serum PTH konsantrasyonlarmin arttigi bulunmugtur (13).
Gomes ve ark.(12) GFH <30 mL/dak olan hastalarin serum PTH
seviyelerini GFH >30 mL/dak olan hastalarinkinden yiiksek
oldugunu tespit etmislerdir. Inaba ve ark. (16) HD tedavisi
alan diyabetik hastalarin PTH konsantrasyonunun HD tedavisi
alan nondiyabetik hastalarin PTH konsantrasyonundan dusitk
oldugunu bulmuglardir. KBY gelisen hastalarda olusan ROD’dan
dolay1kemik mineral yogunluklarindaazalmameydana gelir (20).
Bircok calismada, kemik mineral yogunlugu ile PTH duzeyleri
arasinda negatif iligki oldugu bildirilmistir (21-24). Bununla
birlikte baz1 ¢aligmalarda da, kemik mineral yogunlugu ile PTH
arasindaki negatif iligki bulunamamigstir (25-28). Prediyaliz
ve HD hastalarinin ROD parametrelerinin kargilagtirildigi
bir calismada, HD hastalarmin serum PTH konsantrasyonlari
prediyaliz hastalarinin serum PTH konsantrasyonlarindan
yuksek bulunmustur (29). Calismamizda nondiyabetik ve
diyabetik KBY’li gruplarin serum PTH konsantrasyonlari
kontrol grubunun serum PTH konsantrasyonundan yuksek
bulundu. Ancak nondiyabetik KBYli grup ile diyabetik KBY’li
grubun PTH konsantrasyonlar: arasinda fark tespit edilemedi.

Diyabetik diyaliz hastalarinin dusik PTH ve ALP degerleri
ile giden kemik yapiminin azalmasi ile karakterize adinamik
kemik hastalig1 icin bir risk faktor oldugu belirtilmektedir
(30-31). Cundy ve ark. (32) prediyaliz hastalarinda yaptiklari
calismada ise, calismamizin sonuglarina benzer bir sekilde
diyabetin ROD parametrelerini (Ca*?, P, ALP, PTH) etkileyici
bir faktor olmadigint bulmuslardir.

Calismamizdadiyabetik KBY’li grupile nondiyabetik KBY’li
grubun PTH, ALP, bALP, Ca** ve P degerleri arasinda bir fark
tespit edilemedi. Bu sonuclara gore DM un orta derecede bobrek
yetmezligi olan hastalarda ROD igin bir risk olusturmadigini

dusuinmekteyiz. Ancak, hastalarin daha ileri evrelere kadar takip
edilecegi, beraberinde histolojik incelemelerin de yapilabilecegi
ve daha fazla hastanin dahil edilecegi prospektif calismalara
ihtiya¢ vardir.
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